
















論  文  題  目  
 
Physiological changes in the synthesis of a novel 
neurosteroid regulating locomotor activity and  
































を用いたフランス国立保健医学研究所の Baul ieu のグループの研究と、筒井研究
室の非哺乳類を用いた研究により見いだされた。この新しい概念の脳分子は、末
梢内分泌腺が合成する従来の「古典的ステロイド（ c lass ica l  s te ro ids）」と区別し
て「ニューロステロイド（ neuros te ro ids）」と名付けられた。脳におけるニューロ
ステロイド合成は脊椎動物に普遍化される重要な発見であるが、脳には未同定の
ニューロステロイドが存在していると考えられる。  












第 2 章では、鳥類であるウズラの脳において 7 -ヒドロキシプレグネノロンを




第 3 章では、イモリとウズラの脳から 7 -ヒドロキシプレグネノロン合成酵素
（ CYP7B）を同定している。 RT-PCR および 5' ,  3'RACE 法でイモリとウズラの
CYP7B をコードする cDNA をクローニングした。次いで CYP7B cDNA を COS-7
細胞にトランスフェクトし、CYP7B を発現させ、酵素活性を解析した。その結果、
同定した CYP7B はプレグネノロンから 7 -ヒドロキシプレグネノロンを合成した。 








































へ PRL を投与すると 7 -ヒドロキシプレグネノロン合成が増加した。以上の結果
から、繁殖期の脳内における 7 -ヒドロキシプレグネノロン合成の増加は下垂体
  3
から放出される PRL の作用により誘導されることが示唆された。さらに、PRL に
よる 7 -ヒドロキシプレグネノロン合成の制御機構を明らかにするために、脳内
における CYP7B とプロラクチン受容体（ PRLR）の局在を解析したところ、CYP7B
と PRLR は間脳の大細胞性視索前核（ Mg）において共局在していた。これらのこ
とから、繁殖期のイモリにおいて下垂体から放出された PRL は PRLR が存在する














に、 7 -ヒドロキシプレグネノロン合成酵素である CYP7B をクローニングし、
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